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PALABRAS CLAVE Resumo

Lesdes Medulares; Introducdo: A preservacao dos segmentos toracolombares T11-L2, sagrados S2-S4, respe-
Prostatites; tivas aferéncias e eferéncias é necessaria na ejaculacao funcional.

Analise de Sémen Na lesdo medular (LM) a causa mais provavel de alteracao da qualidade espermatica é a

disfuncao ejaculatoria.

Existem varios fatores que podem alterar a qualidade do sémen, sendo o plasma seminal
o contribuinte major para as alteracoes presentes neste grupo de doentes.

A prostata e as vesiculas seminais sao os principais produtores de fluido seminal, estando
a sua funcao secretoria alterada na LM.

Objetivos: Revisao da literatura de forma a determinar a influéncia das prostatites cro-
nicas na LM nas caracteristicas do plasma seminal.

Material e métodos: Pesquisa bibliografica na PubMed, utilizando os termos MeSH “spinal
cord injury”, “prostatitis” e “semen analysis”, procurando artigos em inglés, espanhol e
portugués, sem limite temporal e acrescentando-se posteriormente “citacdes relaciona-
das”.

Resultados: Diversos estudos demonstraram que homens com prostatites cronicas tém
alteracoes significativas da qualidade espermatica.

A leucocitospermia em lesionados medulares nao parece ser devida a inflamacao aguda
ou cronica da glandula prostatica.

Discussdo: A causa para a funcao espermatica anormal em doentes com LM permanece
por esclarecer, mas julga-se que seja multifatorial.

E necessaria mais investigacao para se estabelecer uma relacao causal entre prostatites
e qualidade espermatica diminuida em lesionados medulares.
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characteristics: doubts and proven truths

Abstract

Introduction: Functional ejaculation depends on the preservation of thoracolumbar
segments T11-L2, sacral segments S2-S4, and their afferences and efferences.

In spinal cord injury (SCI), ejaculatory dysfunction is most likely the cause of deterioration
in sperm quality.

There are several factors that can change the quality of semen, seminal plasma being the
major contributor to the alterations seen in this group of patients.

Prostate and seminal vesicles are the main producers of seminal fluid, its secretory
function being altered in SCI.

Objectives: The literature was reviewed to determine the influence of chronic prostatitis
in SCI in the characteristics of seminal plasma.

Material and methods: A search was made in the PubMed literature using the MeSH terms
“spinal cord injury,” “prostatitis” and “semen analysis,” looking for articles in English,
Spanish and Portuguese, without publication date limits with the subsequent addition of
“related citations”.

Results: Several studies have shown that men with chronic prostatitis have significant
alterations of sperm quality.

Leukocytospermia in SCI is not due to acute or chronic inflammation of the prostate
gland.

Discussion: The cause of abnormal sperm function in patients with SCI remains unclear,
but it is thought to be multifactorial.

More research is needed to establish the causal relationship between prostatitis and
decreased sperm quality in patients with SCI.

© 2012 Asociacion Espafola de Andrologia, Medicina Sexual y Reproductiva. Published by

Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.

Introducao

Na fisiologia da ejaculacao ha que ter em conta os tipos de
estimulacao neurogénica envolvidos: inervacao simpatica
(de T11 a L2), responsavel pela contracao da prostata e
vesiculas seminais e também pelo encerramento do colo
vesical; parassimpatica (de S2 a S4), essencial para que
seja possivel a erecdo peniana; e somatica (também de S2
a S4) fundamental para a contracdo dos musculos esquelé-
ticos. Para ser possivel a ejaculacdo funcional, é assim ne-
cessaria a preservacao dos segmentos toracolombares de
T11-L2, sagrados de S2-54, e respetivas aferéncias e efe-
réncias’.

A etiologia da alteracdo da qualidade espermatica pode
ser dividida em trés categorias principais: pré-testicular,
cuja causa habitual sao alteracdes endocrinas; testicular,
devida a perturbagdes primarias da espermatogénese; e
pos-testicular, por obstrucao ou por disfuncao ejaculatoria.
Nos homens com lesdo medular (LM), a causa mais provavel
desta alteracao € a disfuncao ejaculatoria?.

As caracteristicas principais do sémen de lesionados me-
dulares sao: nimero e concentracdo de espermatozoides
aproximadamente normal, diminuicao da sua motilidade e
viabilidade e aumento da destruicao do respetivo ADN33.

Existem varios fatores que podem alterar a qualidade do
sémen*® (tabela 1). No entanto, ao contrario do que ja se

pensou, nao existe correlacdo com: idade, nivel de lesao
medular, tempo pos-lesao, temperatura escrotal, niveis al-
terados de hormonas e concentracao de leucodcitos?”.

Provou-se que a temperatura escrotal nao é significativa-
mente mais elevada que a dos nao lesionados medulares e
que doentes com LM que realizam marcha ou que nao utili-
zam cadeira de rodas também tém uma qualidade de sémen
diminuida®.

Os niveis alterados de hormonas, como os de testostero-
na, prolactina, hormona luteinizante e hormona estimulan-
te folicular, nao parecem piorar a qualidade do sémen nes-
tes doentes?.

Existe controvérsia relativamente a uma possivel correla-
cao entre ejaculacOes repetidas e a qualidade do sémen:
nuns estudos parece melhora-la, noutros piora-la. De qual-
quer modo, ndo ha divida que a estimulacado vibratoria se-
manal aumenta o volume de sémen e os niveis de frutose e
de fosfatase acida no plasma seminal, sugerindo melhoria da
funcao das vesiculas seminais e da prostata. Por outro lado,
ejaculacoes demasiado frequentes fazem com que a qualida-
de do sémen se deteriore. Tudo isto sugere que o mais rele-
vante sera haver uma consisténcia na regularidade das eja-
culagoes ao longo de um determinado periodo de tempo*.

Esta sim provada a correlacdo entre o método de obten-
cao seminal e a qualidade espermatica: o estimulo vibraté-
rio melhora mais a motilidade dos espermatozoides do que
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Tabela 1 Ainfluéncia de diversos fatores na qualidade do
sémen de lesionados medulares*¢

a) Sem correlacao®’
1. Idade
. Nivel de leséo
. Tempo pos-lesao
. Temperatura escrotal
. Niveis alterados de hormonas
. Concentracao de leucdcitos
b) Correlacao controversa*
1. Ejaculacdes repetidas
c) Correlacao comprovada
1. Método de obtencao seminal*
I. Estimulacao vibratoria
Il. Amostras anterogradas
2. Regime vesical®#*
|. Cateterizacao intermitente limpa

oUlT AN WN

a electroestimulacao, e isto com um nivel de evidéncia 2.
Também as amostras anterogradas tém melhor motilidade e
viabilidade dos espermatozoides do que as retrogradas,
igualmente com um nivel de evidéncia 24.

Foi ainda demonstrada a importancia do regime vesical
instituido: a cateterizacdo intermitente limpa (com baixa
pressao de enchimento e esvaziamento) pode melhorar a
qualidade do sémen quando comparada com a algaliacao
continua, miccao reflexa ou através de manobras, com um
nivel de evidéncia 4. Isto significa que este método pode ser
uma melhor opcao, mas ainda assim nao melhora a qualida-
de até um nivel considerado normal®“.

Os fatores do plasma seminal sao o campo de investiga-
¢ao mais atual relativamente a este tema. O plasma semi-
nal é o contribuinte major para os parametros anormais de
sémen presentes neste grupo de doentes. Este facto pode
dever-se em parte a um sistema nervoso perturbado e a
anejaculacao. Podem existir também alteragoes na funcao
testicular ou anomalias morfoldgicas no esperma. A prosta-
ta e as vesiculas seminais sao os principais produtores de
fluido seminal. Na LM, a funcao secretéria de uma ou de
ambas estas glandulas esta alterada e o nivel de LM repre-
senta um ponto crucial na sua estimulacdo neurogénica.
Assim sendo, uma disfuncao nesta area pode resultar em
subfertilidade!*4811,

Foi demonstrado que os espermatozoides do sémen aspi-
rado do conduto deferente tém melhor motilidade (nivel de
evidéncia 2) e que, ao misturarem-se com o plasma seminal
durante a ejaculacao, a sua motilidade diminui. Este feno-
meno pode dever-se a um problema de armazenamento nas
vesiculas seminais. Também se provou que o sémen destes
doentes pode ser toxico para o sémen de homens sem LM.
Existem varias alteracdes bioquimicas no plasma seminal
apods LM que sera importante mencionar e que podem influir
na qualidade espermatica®* 1213,

As citoquinas presentes no sémen de lesionados medulares
podem desempenhar um papel fundamental na inibicao da
motilidade espermatica*. As concentracdes de IL1b, IL12, IL6
e TNF-a estao significativamente mais elevadas, enquanto as

de IL4 e TGF-b1 estao significativamente mais baixas quando
comparadas com as de homens saudaveis nao lesionados me-
dulares™. Nao se conhece atualmente a sua origem, mas apa-
rentemente a sua presenca esta restringida ao trato urogeni-
tal, ndo sendo detetada em amostras de sangue dos doentes'>.
Estas alteracdes poderdo ser atribuidas aos niveis anormais
de células produtoras de citoquinas, os leucdcitos’.

Parece existir também uma relacao entre as espécies re-
ativas de oxigénio (ERO) e os parametros seminais, sendo
que os elevados niveis de ERO podem ser devidos tanto aos
globulos brancos como aos espermatozoides'. As ERO po-
dem atuar como sinalizadoras para mediar os efeitos das
citoquinas®: causam rapida perda de ATP, aumento dos de-
feitos morfoldgicos da peca intermédia, e um aumento da
formacao de citoquinas™ . Podem levar a lesao peroxidati-
va da membrana espermatica por saturacao dos seus acidos
gordos e isto pode ter como consequéncia a perda de moti-
lidade e de viabilidade espermatica'®.

Ja foi demonstrado que alteracoes no AMP ciclico podem
causar fertilidade diminuida apds LM. Sabe-se também que
a motilidade dos espermatozoides é dependente da presen-
ca de calcio externo. Foi descoberta recentemente em mo-
delos animais uma nova classe de canais de calcio, a familia
“CatSper”, cuja expressao esta confinada aos testiculos™.

As concentracoes de zinco e cobre no plasma seminal de
lesionados medulares mostrou uma correlacao significativa
com a motilidade espermatica, parecendo que os leucocitos
presentes neste grupo seriam os responsaveis pela diminui-
¢ao dos niveis de zinco®.

Objetivos

O objetivo deste trabalho foi realizar uma revisao da litera-
tura de forma a determinar a influéncia e as alteracoes
acrescentadas pelas prostatites cronicas de lesionados me-
dulares nas caracteristicas do seu plasma seminal.

Material e Métodos

Foi realizada uma pesquisa bibliografica na PubMed durante
o més de julho de 2012, utilizando os termos MeSH: “spinal
cord injury”, “prostatitis” e “semen analysis”, procurando
artigos em inglés, espanhol e portugués, sem limite tempo-
ral. Acrescentaram-se posteriormente “citacoes relaciona-
das” dos artigos encontrados (n=101) e por fim realizou-se
uma selecao dos artigos considerados relevantes para o tra-
balho, tendo em conta a adequacao ao tema, ficando com
um numero de artigos final de n=27.

Resultados

0 sémen dos lesionados medulares possui diversas proprie-
dades semelhantes a aquelas que se encontram em homens
nao lesionados com inflamacao ou infecao do trato genitou-
rinario®.

Esta pode ser assim uma possivel origem de infertilidade,
pelo menos temporariamente, por deterioracao da esper-
matogénese® ',
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Estas infecoes podem ser assintomaticas no momento do
diagnostico. A sua etiologia é dificil de estabelecer uma vez
que as culturas de urina e de plasma seminal podem fre-
quentemente ser negativas. Além disto, a presenca de bac-
térias no sémen nao é um indicador absoluto de infecao do
trato geniturinario uma vez que estas podem ser contami-
nantes ou deverem-se a colonizacao local®'"2"22, A viscosi-
dade e o pH estao habitualmente também alterados’.

Torna-se pois fundamental, ao avaliar um homem infér-
til, ter em consideracao o diagnostico de infecdo subclini-
ca, que geralmente se baseia na pesquisa de leucocitos no
sémen?'.

A leucocitospermia tem uma etiologia incerta e que in-
clui infecao, inflamacao e processos imunes e autoimu-
nes®42', E sugestiva, mas ndo prova que haja inflamacao?'.

A maioria dos casos falha ao procurar demonstrar-se infe-
cdo ativa do trato genital®?22, Pode ter como base uma
resposta aos detritos celulares formados pela producao
anormal ou degeneracao dos espermatozoides?', e nao tem
um efeito uniforme na qualidade do sémen?.

Pensa-se que podera existir uma natureza protetora dos
constituintes do plasma seminal e que os homens com LM
podem perder esta vantagem como resultado da desnerva-
cao do trato genital ou pela prépria infecao?.

Os marcadores do plasma seminal (tabela 2) sao ferra-
mentas de diagndstico muito Gteis na avaliacdo da inflama-
cao genital e na distincao entre colonizacao e infecao bac-
teriana do trato genital masculino. Podem indicar um
processo inflamatorio de forma direta ou indireta, demons-
trando uma disfuncdo secretdria por parte das glandulas
sexuais acessorias?'.

Como referido, demonstrou-se que as elevadas concen-
tracoes de IL-1b, IL6, e TNF-a encontradas no plasma semi-
nal de lesionados medulares é restricto ao trato urogenital™.

A desnervacao experimental do trato genital provocou
infecoes desse sistema, nomeadamente prostatites croni-
cas, e obstrucdo do conduto deferente ou do epididimo,
desencadeando a formacao de anticorpos anti-esperma?.

Uma reduzida concentracao de frutose (produzida nas
vesiculas seminais), parece também ser um bom marcador
de diagnostico nestes casos?.

O tratamento das infecdes do trato urinario nao parece
fazer uma diferenca major nos parametros do sémen de
homens com LM,

0 estudo por biopsia de glandulas prostaticas de lesiona-
dos medulares versus sujeitos controlo mostrou nao haver
evidéncia de quaisquer alteracdes significativas sugerindo
inflamacdo aguda ou crénica nos homens com LM™.

Tabela 2 Fatores de plasma seminal

a) Citoquinas (IL 1b, IL 6, TNF-q)*7 1314
b) Espécies reativas de oxigénio' 17,18
c) AMP ciclico®

d) Canais de calcio®

e) Concentracao de zinco e cobre?

f) Anticorpos anti-esperma?

g) Concentracao de frutose?

Por outro lado, a combinacao de anticorpos atuando con-
tra todas as trés citoquinas relevantes supracitadas teve
efeitos no aumento significativo da motilidade espermati-
ca, com um nivel de evidéncia 4*.

Discussao

A pesquisa bibliografica mostrou haver poucos artigos espe-
cificos para o tema, os estudos incluem tanto prostatites
como infecbes do trato urinario, e alguns dos artigos nao
sao exclusivos de lesao medular. A selecao dos artigos para
a presente revisdo foi feita com critério e uniformidade,
mas ha que ter em consideracao que podera também existir
algum viés neste processo de escolha, justificando even-
tuais resultados controversos.

A causa para a funcao espermatica anormal em doentes
com LM permanece nao esclarecida®®°. De qualquer forma,
julga-se que seja multifatorial. O controlo neuroldgico alte-
rado dos testiculos e da espermatogénese pode ser outro
fator contribuinte.

Diversos estudos comprovaram que homens com prostati-
tes crénicas tém alteracdes significativas na qualidade es-
permaticad.

Ainda assim, a leucocitospermia em lesionados medula-
res nao tem correlacao com a intensidade da inflamacao do
tecido prostatico e nao é devida a inflamacao aguda ou cro-
nica desta glandula®?’.

E todavia necessaria mais investigacao para que se possa
estabelecer uma relacao causal entre infecées do trato uri-
nario, prostatites e qualidade espermatica diminuida em
doentes com LM%,

No futuro, seriam Uteis estudos que constatassem o impac-
to da retencao urinaria, das infecdes do trato urinario baixo
e das prostatites (condicoes tao frequentemente presentes
em doentes com LM) na concentracao de PSA no plasma se-
minal. A sua concentracdo sérica aumenta nestes doentes,
mas as alteracdes no sémen ainda nao estao elucidadas’.

Importaria conhecer também se a relacao entre células,
ERO e citoquinas se deve a uma resposta a uma inflamacao
local ou condicao infeciosa, ou antes a outra manifestacao de
uma desregulacdo imune até agora pouco compreendida™.

Outro campo de investigacao poderia ter como objetivo
perceber se a base imunoldgica para a infertilidade nestes
homens é mediada por células ou humoral, ja que se elimi-
nou a glandula prostatica e o epididimo com fonte para este
problema’. "4,

Esta igualmente por esclarecer o papel dos leucocitos no
trato reproductivo masculino?.

Poderiam ainda investigar-se as glandulas sexuais acesso-
rias dos homens com LM através de analises bioquimicas do
plasma seminal e por estudos de ecografia transrectal, para
perceber os efeitos da atrofia destas glandulas?.

Seria relevante esclarecer o possivel efeito da estimula-
cao neurogénica no desenvolvimento e crescimento prosta-
tico, para definir eventuais consequéncias da diferenciacao
neuroendocrina e fatores etiologicos de desenvolvimento
de doencas prostaticas’.

Parece também ser promissora a realizacao de estudos
usando inibidores de citoquinas como terapia para a dimi-
nuicao da motilidade espermatica“.
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Por fim, mas nao menos importante, resta estabelecer a
relacao clinica entre estas caracteristicas alteradas do plas-
ma seminal e as respectivas taxas de gravidez*.
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